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GLIOBLASTOMA MULTIFORME WITH SPINAL SEEDING METASTASES
ASTRACT
Glioblastoma Multiforme (GBM) is the most common primary malignancy of 
the brain tumours with poor prognosis. Symptomatic spinal metastases are 
rarely seen in GBM patients. Herein we report 37 year old GBM case who  has 
been diagnosed with concurrent spinal metastases and also risk factors  for 
spinal seeding. In cases owning risk factors, the quality of life may improve 
with early spinal metastasis screening and early treatment
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ÖZET
Glioblastoma Multiforme (GBM) tüm beyin tümorleri arasında  en sık gö-
rülen kötü prognozlu bir tümordur. GBM hastalarında semptomatik spinal 
metastazlar nadir görülür. Bu yazıda 37 yaşında GBM tanısı ile eş zamanlı 
saptanan spinal ekilme metastazlı bir olgu ve spinal ekilme için risk faktör-
leri sunulmuştur. Risk faktörleri olan olgularda erken spinal  görüntüleme 
ve erken tedavi ile  bu hastaların hayat kalitesi arttırılabilir.
Anahtar sözcükler: glioblastoma multiforme, radyasyon onkolojisi, 
spinal ekilme metastazı
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Glioblastoma Multiforme (GBM) tüm beyin tümor-leri arasında en sık görülen, hızlı ve agresif seyirle giden bir tümordur. Avrupa ve Kuzey Amerika in-
sidansı 3.2 /10000 olarak bildirilmiştir. Ortalama beklenen 
yaşam süresi 12.2 – 18.2 ayla sınırlıdır (1). Sağkalım süresi-
ni arttırmak için multimodal tedavi şekilleri geliştirilmiştir. 
Standard tedavi maksimum güvenli rezeksiyonlu cerrahi, 
ardından temozolamid ile eş zamanlı radyoterapidir (2).
GBM hastalarında spinal metastazlar, otopsi serilerinde 
%25’lere kadar oranlarda bildirilmesine rağmen primer 
hastalığın hızlı ilerlemesi sebebiyle, literatürde %1.3 - %6.8 
gibi daha az sıklıklarda bildirilmiştir (3,4). Postmortem spi-
nal kord incelemeleri rutin olmadığından, gerçek insidans 
bilinmemektedir.
Bu yazıda spinal ekilme metastazlı GBM hastasının klinik 
verileri ve tedavi seçeneklerinin literatür eşliğinde sunul-
ması amaçlanmıştır.
Olgu 
Otuzyedi yaşında erkek hasta, son bir yıldır zaman zaman 
olan fakat 1 aydır artan sağ kolda uyuşukluk ve güç kay-
bı şikayeti ile aralık 2012’de noroloji servisine başvurmuş. 
Norolojik muaynede sağ elde hipoestezi ve dorsifleksi-
yonda motor defisit ile çekilen kranial MR’da T2 FLAİR 
sekansında MS plak ile uyumlu lezyonu saptanması üze-
rine kontrastlı MRG ve MR spektroskopi yapılmış. Belirgin 
kontrast tutulumu olmaması ve spektroskopide malignite 
bulgularının saptanamaması sebebiyle malignite tanısın-
dan uzaklaşılarak, Multiple Skleroz (MS) ön tanısı ile takip 
edilmiş. Hastanın şikayetlerine bulantı, öğürme, kusma 
eklenmesi üzerine hastaya haziran 2013’te üst gastro-
intestinal endoskopi yapılmış. Patoloji saptanmaması 
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sebebiyle, antiemetiklerle takibe alınan hastanın şikayet-
lerinin artması üzerine ekim 2013 tarihinde çekilen kont-
rastlı MRG’de, beyin sapında servikomedüller bileşkede 
inferiorda C2 vertebraya, superiorda pons-medulla bileş-
kesine uzanan, egzofitik olarak 4. ventrikül içine uzanımlı, 
her iki foramen luschkayı ve sisterna magnayı dolduran, 
belirgin kontrast tutan kitle saptanmıs. MR spektroskopi 
incelemesinde belirgin kolin yükseltisi görülen hastanın 
şikayetlerine baş ağrısı, bilateral ayaklarda hipoestezi ve 
yürüme bozukluğu eklenmesi sonucunda hastaya 11 Ekim 
2013 tarihinde öncelikle stereotaktik biopsi ve frozen sec-
tion patoloji sonucuna göre cerrahi yapılması planlanmış. 
Suboksipital kraniektomi ve C1 laminektomi ile parsiyel 
rezeksiyon yapılan hastaya ventriküloperitoneal shunt ta-
kılmış. Postoperatif immünhistokimyasal incelemede p53 
(+), GFAP (+), Ki-67 (+), Olig2 (+), IDH1(-) olması üzerine 
ayırıcı tanıdaki başka primer malinitelerin metastazları ve 
düşük gradlı astrositomlardan uzaklaşılarak GBM (WHO 
Grade IV) olarak yorumlanarak sonraki tedavi için bölü-
mümüze sevk edilmiş.
Fizik Muayenede hastanın genel durumu iyi, Karnofsky 
performansı 90, pupiller izokorik ve ışık reflesksleri nor-
maldi, sağ elde hipoestezi ve 3/5 motor güç kaybı ile bila-
teral dizlerden distale uzanan hipoestezi dışında belirgin 
duyu, motor kusuru yoktu. Hastanın operasyon öncesin-
de tanımladığı baş ağrısı, bulantı, denge kaybı operasyon 
sonrasında azalmıştı. Fizik muayenede minimal denge 
kaybı mevcuttu ancak belirgin dismetri, disdiadokinezi 
saptanmadı.
Hastaya eş zamanlı temozolamide ile tumor lojuna radi-
kal radyoterapi planlandı. Bilgisayarlı tomografı görün-
tüleri alındı. Hem postoperatif rezidü tümor volümünü 
hem de radyoterapi kontürleme için tomografi ile füz-
yon yapmak amacı ile kontrastlı kranial MRG’si alındı. MR 
grafisinde ventriküle açılan tümör saptanması , foramen 
luschka boyunca bazal sisternalarda yaygın tümoral dis-
seminasyon bulguları ile beyin sapı anterior kesimde ve 
her iki internal akustik kanalda leptomeningeal yayılımla 
uyumlu görünüm saptanması üzerine spinal metastaz 
tarama amacı ile hastanın tüm spinal kontrastlı MRG’leri 
alındı. MRG’lerinde T11 düzeyinden başlayan, konus dü-
zeyinde ve kauda equina kökleri boyunca sayıları artan, 
en büyüğü 10-12 mm çaplı intraspinal-intradural çok 
sayıda kontrast tutan nodüler lezyon ile yaygın lepto-
meningeal tutulum saptandı (Şekil 1-2). Kranial radyote-
rapisi ve eş zamanlı temozolamid tedavisi halen devam 
eden hastaya spinal tutulum lojuna palyatif radyoterapi 
planlandı. 
Tartışma 
Leptomeningeal tutulumu olan GBM tanılı hastaların 
prognozu kötüdür, hastalık çoğunlukla agresif ve hızlı iler-
leme gösterir. Leptomeningeal metastaz tanı zamanı ile 
ölüm arasında ortalama 2 – 3 aylık bir zaman bildirilmiş-
tir. Çok çeşitli tedavi stratejileri sağkalım farkı göstereme-
mekle beraber hayat kalitesi açısından iyileşme sağlayabi-
lirler (5-6).
En sık spinal GBM metastaz yeri alt torasik, üst lumbar ve 
lumbosakral bölgeler bildirilmiştir. Bizim vakamızda alt to-
rasik ve lumbar bölgeler tutulmuştur (7).
Bildirilen spinal metastaz oranları literatürde farklılık göster-
mesine karşılık, bu olguların semptomatik olması nadirdir. 
Semptomatik spinal metastazların oranı %1.3 - %6.8 olarak 
bildirilmiştir (8). Bildirilen vakada da bilateral dizlerden dis-
tale uzanan hipoestezi dışında belirgin duyu, motor kusuru 
yoktu. Literatürdeki vakalarda en sık görülen semptom ba-
caklarda ve belde görülen ağrıdır. Bunu izleyen ikinci sıklık-
taki semptom paraparezi ya da quadriparezidir. Spinal kord 
Şekil 1. Posterior fossada heterojen kontrast tutan , serebellar vermis ve 
4. ventrikülü infiltre eden tümoral kitle lezyonu ve perimezensefalik yaygın 
tümoral disseminasyon ile uyumlu leptomeningeal patolojik kontrastlanma 
bulguları görülmektedir (Beyaz ok).
Şekil 2. T11 düzeyinden başlayan, en büyüğü 10-12 mm çaplı intraspinal-
intradural çok sayıda kontrast tutan nodüler tümöral diseminasyon bulguları 
görülmektedir.
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metastazları otopsi serilerinde yüksek oranda saptanma-
sına rağmen, daha geç semptom vermesi; literatürde me-
tastatik tümör hücrelerinin, sinir hücrelerinin fonsiyonunu 
bozmadan sinir lifleri arasında infiltre olması ve başlangıçta 
harabiyet yapmaması ile açıklanmıştır (9).
Lateral ve 3. ventriküllerin tümoral invazyonu, bazal 
membran ve choroid plexus invazyonu mekanizması ile 
beyin omurilik sıvısına yayılma ve leptomeningeal yayılım 
açısından önemli bir parametredir (10). Bununla beraber 
operasyon sırasında ventriküllere girilmesi, birden çok 
operasyon hikayesi, erkek cinsiyet, ependimal invazyon, 
serebrospinal sıvı ile temas halindeki tümoral yüzey geniş-
liği literatürde bildirilen spinal metastazlar için belirlenen 
risk faktörleridir (11). Bildirilen vakada tümor ventriküller 
ve serebrospinal sıvı ile yakın komşuluktaydı ve sıvı ile iliş-
kili fragmente tümoral volümü yüksekti. Hastada spinal 
metastazların çok erken gelişmesi bu yakın komşulukla ve 
fragmente tümor volümünün yüksekliği ile açıklanabilir.
Leptomeningeal metastazların saptanmasında kontrastlı 
spinal MRG standart görüntüleme tekniğidir. Yüksek yanlış 
negatiflik oranı sebebiyle lumbar serebrospinal sıvı örnekle-
mesi, spinal metastazların saptanmasında tanı değeri düşük-
tür ve rutin olarak önerilmemektedir (12). Bildirilen vakada 
da şikayetlerin ilk başladığı zamanlarda, MS takibi sırasında 
ve cerrahi sırasında alınan örnekleri negatif olarak gelmiştir.
Spinal metastazlı GBM olgularında tedavi seçenekleri az-
dır. Çoğunlukla multipl ve yaygın tutulum olduğundan, 
total çıkartılabilir, kontrast tutan tek lezyon olması gibi 
nadir durumlar dışında, cerrahi uygulanamamaktadır (13). 
IV ya da intratekal uygulanan kemoterapide de literatürde 
olumlu sonuçlar bildirilmemiştir (14). Rapor edilen vakada 
da spinal metastaz lojuna küratif cerrahi ya da kemoterapi 
planlanmamıştır.
Literatürde spinal metastaz lojuna RT çoğunlukla palya-
tif amaçlıdır ve 12.6 Gy ile 50 Gy arasında değişen dozlar 
bildirilmiştir (15). Hasta sayısındaki sınırlılık sebebiyle bu 
konuda bir konsensus olmamakla beraber bildirilen vaka-
larda dozlar hastaların genel durumlarına ve ağrı şiddetle-
rine göre ayarlanmaktadır. Bildirilen vakanın kranial rad-
yoterapisi halen devam etmekte olduğundan eş zamanlı 
temodal eşliğinde spinal metastaz lojuna palyatif radyo-
terapi verilmiştir.
GBM tanılı hastalarda spinal ekilme metastazı nadir gö-
rülen bir olgudur. Metastaz sonrasında semptomlar geç 
ortaya çıktığından tedavi şeçenekleri sınırlıdır. Bu yazıda 
spinal ekilme metaztazlı GBM olgusuna ait klinik bulgular 
ve spinal ekilme için risk faktörleri tanımlanmıştır. Sonuç 
olarak risk faktörleri olan hastalarda erken görüntüleme 
ve erken tanı yapılması ile, kötü prognozlu olan bu hasta-
lıkta hayat kalitesini arttırmak mümkündür.
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